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Cystic　Partially　Differentiated　Nephroblastomaの1例
日時：平成5年1月28日（木）午後3時～
場　所：東京医科大学霞ケ浦病院大講堂
当番＝霞ケ浦病院泌尿器科
司会＝土屋哲助教授
発言者：林　　徹（内科学第三講座教授），高木　朗（小児科），
　　　　伊藤貴章（泌尿器科），鉾石文彦（泌尿器科），
　　　　梅田和夫（放射線科教授），阿部　剛（放射線科），
　　　　草間　博（病理部助教授），野呂忠夫（小児科教授）
土屋：第227回東京医科大学臨床懇話会を始めたい
と思います．最初に臨床懇話会副会長である林教授
よりご挨拶があります．
林：症例はCystic　Partially　Differentiated　Ne－
phroblastomaの1例です．当番教室は泌尿器科で，
司会は土屋助教授です．よろしくお願いします．
土屋：それでは早速始めたいと思います．本日はい
まご紹介ありましたようにCystic　Partially　Differ－
entiated　Nephroblastomaの1例です．これはウイ
ルムス腫瘍と呼ばれているものですが，組織学的分
類からこのような名前がつけられたわけです．ウイ
ルムス腫瘍というのは一般的に小児の腹部腫瘍の代
表的なもので，神経芽細胞腫と並んで非常に有名な
腫瘍です．発生頻度は本邦では年間約50例ぐらいと
いうことで，有名な腫瘍ではありますが，臨床医に
とって，経験する機会が稀な腫瘍と言ってよいと思
います．
　本日はウイルムス腫瘍とはどういう疾患で，その
治療法はどのようなものか，組織学的にはどういう
ものがあるかといったようなことで，各科の先生に
ご意見を述べていただきたいと存じます．
　最初に小児科の高木先生に症例を提示していただ
いて，若干の解説をお願い致します．
高木：症例は6カ月男児で主訴は腹部膨満です．
1992年6月初めより腹部膨満に気づきましたが，哺
乳力，哺乳量ともに良好であり，嘔気，嘔吐もない
ため自宅にて経過をみておりましたが腹部膨満著明
となってきたため，7月　　小児科受診し，精査加療
目的で入院となりました．
　既往歴は正常分娩で，新生児スクリーニングに異
常なく 家族歴にも特記すべきものはありません．
　入院時現症は，身長64cm，体重9130　g，脈拍120，
整，体温37．0℃，意識清明でした．理学的所見は，
眼瞼，眼球結膜は貧血，黄疸ともになく，口腔内及
び咽頭所見も異常ありませんでした．頚部リンパ節
触知せず，心音，呼吸音ともに清でした．腹部は膨
隆著明で，腹囲は膀上8cm，55　cm，膀周囲47．5cm
でしたが，皮膚，陰茎，精巣に異常認めませんでし
た．血圧は172／90mmHgと高値を示しておりまし
た．血液検査所見は，末血，肝機能，腎機能ともに
異常なく，VMAも陰性でしたが，血中カテコール
アミン1．40pg／ml，ノルアドレナリン1020　pg／ml，
レニン活性9．6ng／m1／hrと高値でありました（Fig．
1）．
土屋：ただいままでの段階でご質問，ご討議などあ
りますでしょうか．確認させていただきますが，血
圧が高いということは腎性高血圧症と考えてよいわ
けですね．
高木：はい．
土屋：小児の腹部腫瘤ということで，ウイルムス腫
瘍ではないかという考え方が成り立ってきているよ
うですが，小児科で腹部腫瘤を来す疾患にはどのよ
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うなものがあるのか，ご説明いただけますか．
高木：小児腹部腫瘤を来す疾患については大きく分
けますと，新生児期と乳児期に分けることができま
すが共通点もあります．新生児期では腎では腎水腫．
片腎の多嚢胞性腎形成不全，腎嚢腫などがあげられ，
卵巣では卵巣嚢腫，膀胱では膀胱拡張，腸管では重
複腸管，腸管膜嚢腫，膀では尿膜管嚢腫などがあげ
られます．
　乳児期以降では，肝胆管では肝嚢腫，肝血管腫，
肝癌，総胆管嚢腫，腎ではウイルムス腫瘍，水腎症．
副腎では，神経芽細胞腫，膵では膵嚢胞，卵巣では
卵巣嚢腫などがあげられます．これらのことから，
生後6カ月男児で側腹部から中腹部にかけての腫
瘤，腫瘍ということで，腎腫瘍，水腎症，神経芽細
胞腫，肝腫瘍などを考慮に入れ検査を進めてきまし
た．
土屋：ありがとうございました．この症例は以上の
ような経過で泌尿器科に紹介され，ウイルムス腫瘍
と診断されたわけですが，一般的にウイルムス腫瘍
とはどのようなものか，泌尿器科伊藤先生より説明
していただきたいと思います．
伊藤：Nephroblastoma，腎芽腫，あるいはウイルム
ス腫瘍と言われていますが，腎芽腫は後腎原基細胞
と似た細胞を持ち，小児の腎にできる腫瘍と定義さ
れており，発生頻度はほとんどの症例で5歳以下で，
100万人に1人から2人の割合です．約38％に遺伝
性を認め先天的異常を伴う例がしばしばあります．
代表的なものとしては，片側肥大，虹彩欠損，馬蹄
腎，尿道下裂，精神遅滞，染色体異常など，いろい
ろ報告があります．時に両側性発生，あるいは稀に
成人型ウイルムス腫瘍というものもあります．
　症状ですが，腹部腫瘤触知というのが一番多く，
ついで血尿，腹痛，発熱，高血圧などがあります．
　検査法としては各種の画像診断が重石先生より示
されると思いますが，所見を述べて見ますと，エコ
ーではhypo，あるいはhyperのmixed　patternが
あげられます．KUBでは均一な腫瘤陰影と腸管ガ
スの圧排，偏位，しばしば腫瘤陰影の辺縁に線状の
石灰化を認めることもあります．IVP，　DIPでは腎
の上半に腫瘍が発生した場合には，腎孟腎杯の変形
と著明な偏位，ときに反対側の骨盤内に腎孟母杯が
偏位していることもあります．今回の症例もかなり
偏位しております．CTでは，ウイルムス腫瘍の特
徴というものはありませんが，さまざまなdensity
のmassとして写ります．血管造影ですが，腎の腫
瘍血管の悪性所見，腎動脈本幹の圧排，伸展，偏位
が存在します．血液学的検査では特徴的所見はあり
ません．確定診断はあくまで腫瘍の組織診断による
とされます．
　治療法ですが，できれば全摘除，それに補助療法
として，放射線療法，化学療法の併用が基本となっ
ています．この腫瘍は放射線に非常に高感受性で，
術前に照射し，リダクションさせて手術する場合，
あるいは取り残しがあった場合に，術後に放射線療
法を追加するなど，さまざまな方法があります．化
学療法としてはActinomycin　Dが有効とされてい
ます．
土屋：この腫瘍は非常に大きな腫瘍でしたので，い
ま伊藤先生がおっしゃったように腫瘍の取り残し，
あるいは破いてしまうという可能性を考えて最初に
術前照射を行ったわけです．次に本症例の画像診断
を鉾石先生にお願いしたいと思います．
鉾石：超音波検査所見です．左腎は正常ですが右腎
にmixed　echo　patternを示す腫瘤を認めます．
　KUBとDIPです．　KUBでは右側腹部から正中
より左側におよぶ均一な腫瘍陰影を認め，腸管ガス
は左下方に圧排，偏位しています．DIPでは腎孟腎
杯の変形がみられ，腰椎のやや左側では骨盤腔付近
まで偏位しています．これは腎上極に発生した腫瘍
の所見です．
　CTです．正中を越えて発育した腫瘍によって残
存する腎実質がこのように圧排偏位し腫瘍そのもの
は腎実質に比べてややエンハンス効果の薄い隔壁に
よって，多房性に隔壁を持ったlow　densityの腫瘍
となっています（Fig．2）．動脈造影では腎動脈本幹
は左下方へ偏位圧排されています．
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土屋：ありがとうございました．この症例は術前に
放射線療法を行ったのですが，腫瘍の放射線療法の
概説ということで梅田教授に御教示を賜りたいと存
じます．
梅田：日本における小児悪性腫瘍では白血病がもっ
とも多く約半数を占め，悪性リンパ腫を合わせると
約50％を越えています．
　放射線治療の立場から腫瘍致死線量について考え
てみますと，超高圧X線にて2．OGy／日，週5日照
射を基準とすると白血病は非常に少ない線量で効果
を期待できますが，melanomaなどは同様の効果を
得るには，かなり多くの線量を必要とします．ウイ
ルムス腫瘍や神経芽細胞腫は比較的少ない線量で効
果を期待することができます．ウイルムス腫瘍は，
全小児悪性腫瘍の5％前後と言われ，1～3歳に多
く，発生率に左右差はありませんが，両側発生が
5～10％にみられると言われています．
　NWTSの病；期分類では，　Group　Iは放射線治療
について意見の分かれるところですが，一般的には
Actinomycin　Dの投与が行われています．また，放
射線治療を施行する場合には，2歳以下の患者では
照射不要，それ以外はすべて放射線治療の適応と考
えられています．Group　II，　IIIでは術後の腫瘍床に
対し20～30Gyの術後照射と化学療法が行われま
す．術前照射および術後照射を組み合わせるケース
もあり，生後6カ月以下の場合には総線量は10～15
Gyが一般的です．
　Group　IV，　Vの場合には可及的な原発巣の摘出
と，放射線療法，化学療法が併用されます．すなわ
ち，肺，脳，骨の転移に対しては積極的に照射し，
同時にActinomycin　Dを追加使用します．いずれ
にしてもウイルムス腫瘍は放射線治療，化学療法に
高感受性を有するため，その治療にあたり大いに成
果が期待されます．
土屋：ありがとうございました．次に放射線技師の
阿部さんから実際にどのような形で術前，術後に照
射を行ったか説明してください．
阿部：実際の照射について説明させていただきま
す．装置は島津製作所製の放射線治療装置RTGS－
20Mで，テレコバルト60のγ線を使用していま
す．
　術前照射では，右上腹部全域にfield　size　14×12
cmで照射計画し，1回0．8Gy，週5回とし，10回
行いました．total　dose　8．OGy，対向2門照射です．
　術後照射は右上腹部の腫瘍床に対し，field　size
6～8cmで1回1．OGy，週5回，対向2門照射で
total　dose　7．OGyの照射を行いました．術前，術後
の総線量は15．OGyになります．
土屋：次に手術所見について伊藤先生説明をお願い
します．
伊藤＝右側腹部から正中にかけて斜切開を加え，腹
膜を切開し腹腔に入りました．腫瘍は後腹膜を通し
て確認できたのですが，ほとんど腹腔の半分以上を
占めておりました．最初に腎茎部を処置し，その後
腫瘍を摘出したわけですが，周囲との癒着はかなり
高度で，肝，下大静脈の裏側は特に癒着が高度でし
た．そのようなわけでその辺をはがすときに，ある
いははがし切れなかった可能性もあるかと思いまし
て，その部分にマーキングして，術後放射線療法の
指標としたわけです．しかし一応完全に摘出できた
と考えております．
土屋：次に病理組織所見ならびにウイルムス腫瘍の
病理学的所見について草間先生にご説明いただきた
いと思います．
草間＝摘出された腫瘍は約1500g，最大径15　cmで，
薄い線維性被膜を有しており，被膜を破った浸潤像
は見られません（Fig．3）．腎実質は圧排されていま
すが腫瘍との境界は明瞭で，組織学的にも明らかな
実質内への腫瘍浸潤は認められません．割面では多
房性の嚢胞状部分が多くを占めており，嚢胞は最大
径2cmで，隔壁は薄く内腔に黄褐色の漿液性成分
を入れています．嚢胞と腎孟の交通は見られません．
また，量的には少ないのですが最大径3cmまでの
白色充実性部分が散見されます．
　組織学的には，嚢胞隔壁の多くは疎な線維性結合
織よりなり，立方状～偏平な上皮様細胞の被覆がみ
（3）
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られます（Fig．4）．大小の尿細管様の管腔も多数み
られ，嚢胞構造との移行像が認められます．充実性
部分の細胞密度は部位により様々で，肉眼的にmix－
oidな形態を呈する部分では細胞密度の低い間質成
分の中に未熟な糸球体構造をまじえたabortiveな
ネフロンの形成が認められます（Fig．5）．細胞密度
の高い部分では，比較的小型でN／C比が高く
vesicularな核を有するblastemal　cellが密に増殖
していますが，全体に多形性は軽度で分裂像も比較
的少数です（Fig．6）．多数の切片を検索するとblas－
temal　cellはやや紡錘状となって束状に配列し，核
分裂像も比較的多く肉腫様の形態を呈する所も一部
に認められます．形態的に横紋筋芽細胞などの異所
性成分の混在は明らかでなく，また検索した範囲で
は免疫組織化学的にも筋縄マーカーの発現は認めら
れませんでした．
　さて，以上の病理学的所見からは本症例に一般の
腎芽腫分類を適応させるのは困難です．このような
腫瘍は，多くは一例報告としてこれまでに種々の診
断名がつけられて報告されています．しかし，嚢胞
状ではありますが腎の異形成renal　dysplasiaとは
一応区別する意味で“nephroblastoma”の名称は
つけるべきと考えます．さらに，分化した成分を含
み通常の腎芽腫よりは予後が良好であることを示唆
するためにも，Brownが最初に提唱した“Cystic
partially　differentiated　nephroblastoma”　（CPDN）
という診断名が最適と考えられ，最近ではこの診断
名による報告が多いようです．その後，Joshiは17
例のCPDNの臨床病理学的所見をまとめており，
通常の腎芽腫に比してより若年発症であることを含
めて，いずれも本症例と矛盾しない所見です．
土屋：手術所見並びに病理所見が述べられたわけで
すが，会場の先生方で質問ありませんか．それでは
次に小児科高木先生に，術後治療並びに経過，現在
の状態などを述べていただきたいと思います．
高木：我々は本症例を病期分類第2期と診断しまし
た．第2期分類では，手術，radiation，化学療法が
基本となりますが，完全摘出されていることと，生
後6カ月であることから，術後照射と化学療法のみ
で十分と判定し，Actinomycin　D　7．4μg／kg／日投与
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を行いました．体重8kgでしたので60μgを5日間
投与しました．術後照射は1．OGyを7日間，総線量
7．OGyです．経過は極めて順調で平成4年9月　1
退院しました．現在外来で経過観察中ですが，血液
検査，レントゲン検査などで異常を認めておりませ
ん．
土屋：ありがとうございました．6カ月男児のウイル
ムス腫瘍の症例で，組織学的にcystic　partially　dif－
ferentiated　nephroblastomaと診断された一症例を
提示していただいたわけですが，小児科の野呂先生
より総括的なご意見がありましたらお願い致しま
す．
野呂：初め来院した時に非常に腫瘤が大きかったも
のですから，もし悪性のものであれば大変なことに
なると思いましたが，高木から説明がありましたよ
うに，現在元気でおりますし，今後の経過を見ない
となんともいえないわけですが，いまのところはよ
い状態だということです．いずれにせよ腎腫瘍がも
っとも疑われましたが，腹部腫瘍ということで，悪
性のものである場合に非常に問題があるわけです．
とくに小児の腹部腫瘍で悪性のものというと先ほど
から出ておりました，ウイルムス腫瘍，neuroblas－
toma，それから原発性肝癌などがあります．　neurob－
lastomaについては，乳児のうち，5，6カ月から
VMAの検査がなされておりまして，その発生を予
防しようということが現在行われています．それか
ら原発性肝癌においてはαフェトプロテインの検
査を行うことによって，ある程度診断もつくことで
す．
　ウイルムス腫瘍については，経過その他，今まで
に詳しくお話願ったので，遺伝的な発生機序につい
て最近の知見を述べてみたいと思います．
　1953年にToricelliが無虹彩症とウイルムス腫瘍
の合併したものがあることを報告しましたが，その
後同様の症例がみられてきています．先ほども伊藤
先生からそのようなことが少し話されましたが，本
症例では明確な所見は見当たりませんでしたが，ど
うもウイルムス腫瘍が染色体上の遺伝子に関係して
いるのではないかということが言われていまして，
無虹彩症一ウイルムス腫瘍症候群一AWTAの場合
に，いわゆる11番染色体の短腕の13のところに三
士があることが分かってきました．ウイルムス腫瘍
の発生にこれらが関与しているのではないかという
ことで述べてみたいと思います．
　Beckwith－Wiedemann症候群という，やはり小
児の腫瘍の発生の遺伝的に見た考え方が非常に似て
いると考えられています．ウイルムス腫瘍は正常で
はその発生を抑える因子というものがあります．そ
れは11番染色体の短腕の13のところにあると考え
られています．この抑制因子は優性なもので，表の
Wt＋ということで，これは正常となります．それが
突然変異を起こすことが，あるいは何か別の原因に
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よって，その部分が欠失することが起こる場合があ
ります．これが表の第1世代です（Table．1）．この
場合もペアとなっている染色体ではWt＋が優性で
すから疾患としては表れてきません．
　ところが第2世代になると異常因子Wt一をもっ
たものが，染色体不分離によって，1個だけのものと
か，異常因子Wt一をhomozygoteに持っているも
のなどでウイルムス腫瘍が発生して参ります．
　その他，体細胞分裂時に組み替えが起こり，同様
なWt一のhomozygoteを起こすもの，その他，　del
ll　p（13）とWt一との組み合わせなど6種類の場合
が考えられております．
　このようなことがすべてのウイルムス腫瘍でそう
であることは今後の研究を待たなければなりません
が，このようなことも最近話題となっていることを
付け加えておきたいと思います．なお本症例ですが，
今後どのようになっていくかわかりませんけれど
も，幸い，いまのところ元気で発育している状態で
す．
土屋：他にコメントありますでしょうか．それでは
これをもちまして，第227回東京医科大学臨床懇話
会を終了させていただきます．どうもありがとうご
ざいました．
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